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 今回我々は Peltier element を中核機構として冷水の潅流等を併用した冷却システ
ムを開発して、成山羊を用いた急性動物実験で人工的に誘発した発作性 AF モデル
に対し心房表面の局所冷却を行い停止が得られるかどうかを検証した。 





 冷却システムについては Peltier element の単独使用で開始し、size up やヒート
シンクの併用や冷水潅流といった対側面の積極的放熱の追加を行って改良していき
冷却効果の高いシステムを作成した。 
 合計 20 頭の成山羊において左心耳表面の高頻度刺激で誘発し 1 分以上持続した
76 回の発作性 AF モデルに対して左心耳表面の局所冷却を行い、58 回(全施行の






































































の中で AF は未だなお画一的な治療のない不整脈である(2)。 



















































































 次に AF の停止の手段として、本研究では心房の局所冷却を新たに提案し、心房







































に弁別する事が可能となった。図 2 に冷却により AF が停止した際の心電図を提
示する。 

















element を 40×40mm の冷却面積を有するものに size up(図 3)した。これにより
AF の停止頻度は上昇したが、デバイス自体はやはり 20～30 秒前後で発熱する状
態でありその効果は限定的であった。 





として十分な冷却には至らず、特に電圧を 15V かけると 1 分を超える頃からデバ
イスは加熱する状況で 3 分間の通電により 100℃まで上昇してしまう状況であっ
た(図 4)。 
その後ヒートシンクを密閉した容器内にその一底面をなす形で格納し、更にラ
ジエーター部分を冷水で潅流冷却するシステムを付加して Peltier element の対
側面に接着したデバイスを作成した。潅流部位の容積は 12mL で、冷水の潅流量
は 250mL/min.である。図 5 に冷却治療全体像のシェーマを、図 6 に本研究で使
用している冷却システムの外観を提示する。 
この一連の改良により図 4 のグラフに示すように、冷水灌流により Peltier 
element にかける電圧を上げてもデバイスの発熱は抑制可能で-20～-30℃のプラ
トーまで持続的に温度は低下し、冷却効率は飛躍的に向上した。 
3.4 誘発した AF に対する冷却手技とその効果判定 
成山羊に対し、5%イソフルランを用いて吸入麻酔を施行して鎮静した後に右側
臥位とした。その後気管切開ないしは気管内挿管による気道確保を行い、それか
ら頚静脈を 2 本の 5Fr シースで確保して一方を薬物及び補液の経路、もう一方を
前述の多極電極カテーテルの挿入経路とした。これらに引き続いてスキサメトニ





心拍数が 80bpm 前後・SpO2 が 96%以上で安定した状態にあることを確認しなが
ら実施している。 
左心耳表面を前述の方法を用いて刺激して誘発した発作性 AF が 1 分以上持続
する事を心電図により確認して、前述の冷却システムを用いて左心耳表面に
Peltier element の冷却面全体が密着するように接触させて冷却し(図 7)、その停
止効果を検証した。5 分間の冷却でも AF が停止しない場合には非停止と判定し















 前述の通り誘発した AF に対する心房冷却に関しては既存のデータは存在しない
ため、至適な温度設定を目指して様々なプロトコールを用いて検証を行った。 
 なお、本研究の実験結果に関して、統計学的解析は Stata/IC 12.1 for windows を
用いて行った。 
 3．6 冷却後の心臓の病理組織学的な検討 
冷却手技の心房筋への影響を評価するため、肉眼的な観察のみならず冷却手技以








本研究では合計 20 頭の成山羊において合計 273 エピソードの持続時間が 1 分
未満で自然停止する AF が認められ、そのうち持続時間が 30 秒未満のものは
248 エピソード(90.84%)と大半を占めていた(図 10)。また、その平均持続時間は
13.33±26.07 秒であった(図 11)。 
また、予備実験として人工的に誘発した発作性 AF モデルの自然経過を評価す
るため誘発された AF のうち 1 分以上持続したものを放置して経過を観察した。
前述の自然停止群のものも合わせた AF の持続時間のヒストグラムが図 10 であ
り、1 分以上持続している群の AF の持続時間の平均値は 363.03±114.74 秒であ
った。これらのデータに関して回帰解析を行った結果、本研究において誘発され
た AF の自然経過としてその持続時間は 1 分未満で自然停止する群と 1 分以上持
続する群で統計学的な有意差を認めた(p<0.001、図 11)。この結果を基に誘発さ
れた AF が持続するという判定のための時間を 1 分間、冷却手技の施行時間を 5
分間と設定した。 
図 5 の冷却システムを用いて合計 20 頭の成山羊において、誘発された合計 76
回の 1 分以上持続する AF エピソード(1 頭あたり 3～12 回)に対して停止を試み
た。その結果、2 頭では全施行(計 10 回)で停止しなかったが 3 頭では全施行(計
20 
17 回)で停止し、合計 76 回中 58 回停止し(76．3%)，そのうち 43 回(停止回数
全体の 74．1%，全試行回数の 56．6%)は 1 分以内に停止した(図 12)。AF 停止
群における平均冷却時間は 58.64±67.84 秒でややばらつきは大きい印象であった
(図 13)。停止群において、冷却による停止までの時間を 1%, 5%, 10%, 25%, 
50%, 75%, 90%, 95%, 99%のパーセンタイルに分けてその分布を対数関数で表示




7.26℃、図 15)。AF 停止群全体の到達温度-冷却時間のプロットを図 16 に提示す
る。この結果を基に AF 停止群を停止までの冷却時間の中央値(35.5 秒)で 2 群に
分け心房表面の到達温度を評価したヒストグラムが図 17 であり、この 2 群を回
帰分析により統計学的に比較すると停止までの時間が短い群で有意に温度が低い



























 本研究では誘発した発作性 AF モデルに対する Peltier element を中核構造として
作成した冷却デバイスによる治療の奏効率は 76.3%であった。その過半数が 1 分以
内の停止であり、停止群における平均冷却時間は 58.64±67.84 秒であった。一般的
































誘発した AF の自然経過は統計学的な有意差をもって 1 分未満の短時間(平均約











































更に小さな size の Peltier element では効果が不良であった予備実験の結果と
合わせて考えると Peltier element の大きさも重要と考えられる。これは前述の
Peltier elemnt のエネルギー変換効率の点のみならず、ある一定の温度に低下し
た心房筋の量も停止に関わる重要な因子の一つと言い換えられる可能性が示唆さ
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誘発された AF のうち、自然経過として 1 分を超えて持続した場合の持続時間と 1
分以内に自然停止した場合の持続時間のヒストグラムである。1 分以内に停止する
39 
群のうち持続時間が 30 秒未満のものは 248 エピソード(90.84%)と大半を占めてい
た。Sustained group:誘発された AF の自然経過として持続時間>1 分の群、
Eliminated group: 誘発された AF の自然経過として持続時間≦1 分の群 
図 11 
誘発された AF のうち、1 分を超えて持続した場合の平均持続時間は 360.03±114.74
秒、1 分以内に自然停止した場合の持続時間は平均 13.33±26.07 秒であった。2 群を
回帰分析すると統計学的に有意差を認めた。Sustained group:誘発された AF の自然
経過として持続時間>1 分の群、Eliminated group: 誘発された AF の自然経過とし
て持続時間≦1 分の群 
図 12 









冷却による AF 停止群における冷却時間のうち 1%, 5%, 10%, 25%, 50%, 75%, 90%, 
95%, 99%のパーセンタイルの分布を対数表示したグラフである。5 パーセンタイル
















AF 停止群を冷却時間の中央値(35.5 秒)で分けた 2 群の心房表面の到達温度の比較で



























































































































































































































































































































図 10 誘発された AF のうち、1 分以上持続してから自然停止した群と 1 分未満で













図 11 誘発された AF のうち 1 分以上持続してから自然停止した群と 1 分未満で自










































図 14 冷却による AF 停止群における冷却時間のうち 1%, 5%, 10%, 25%, 50%, 
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